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RESUMO

Realizamos © estudo imunohematoldogico em 250 puérperas da
Maternidade Escola Assis Chateaubriend (MEAC) da Universidade '
Federal do Ceara(UFC). Nosso objetivo & determinar a inciden-
cia de anticorpos imunes produzidos através da gestacao, e mos
trar a importi3ncia da pesquisa de anticorpos irregulares em to
das as gestantes e ndo apenas nas do grupo sanguineoc Rh nega-
tivo. Verificamos gue 3,2% das pacientes desenvolveram anticor
pos devido a gestacdo, sendo: 0,8% anti-D, podendo causar a '
Doenca Hemolitica Peri-Natal (DHPN); e 2,4% de anticorpos frios
(anti~Lea, anti-I, crioaglutininas inespecificas) gue podem de
terminar complicagdes por ocasifo de transfusles sangilineas.

Concluimos entao, gue & necessario a pesquisa de anticorpos !

irregulares como exame de rotina no acompanhamento pré-natal '
de nossas gestantes. Deste modo, faremos o diagndstico precoce
da isoimunizacdo, podendo proteger a crianca em casco de imcom-
patibilidade sanguinea. Protegeremos ainda a mae, de uma rea-
cdo transfusional, caso precise de uma transfusdo de emergén-

cia.
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INTRODUGCAQ

A hemoterapia & uma ciéncia relativamente nova; pois, a-
pesar de transfusdes sanglineas terem sido realizadas a  va-
rios séculos, eram feitos de maneira empirica, e fregientemen
te causavam reacgoes fatais (29,32). Foli 3 partir de 1900, com
a descoberta dos grupos sangiiineos(Sistema ABO), por Landstei
ner (23), que as transfusdes de sangue comegaram a ter um em-
basamento cientifico. Em 1940, o proprio Landsteiner  desco-
briu o sistema Rh, e desde entac muitos outros sistemas de !
grupos sangilineos eritrocitarios tém sido descritos(4,10,27).

A transfusido de sangue, que até o século passado era con
siderada conduta arriscada, chegando até mesmo a ser proibi-~
da em alguns paises; passou neste século a ter grande valor
terapéutico, principalmente nas catastrofes e guerras.(27,29)

Nos nltimos 40 anos, o desenvolvimento da imunohematolo-
gia, imunologia, genética, citologia e outras ciencias afins,
féz surgir a hemoterapia como uma especialidade médica. (18)

Apesar deste progresso cientifico, muitos profissionais
médicos continuam prescrevendo sangue de modo aleatorio, in-
duzindo os pacientes & sensibilizacOes desnecessirias (15).
No caso das mulheres na idade de reproducdo, além de poderem
ter complicacOes em futuras transfusoes gque venham & preci-
sar, ainda havera o risco de comprometer o feto, em uma even
tual gravidez.

Foi através destas observacgoes, e de relatos de hemote-
rapeutas com relacao a dificuldade de conscientizar a pro-
pria classe médica quanto a prescricio de sangue, gue resol-
vemos fazer este nosso trabalho; pois, "mais importante do
que saber indicar uma transfusdo sanguinea, é saber quando e
porgue devemos evita-la" (Laércioc de Melo).

Sabendo-se gue as sensibilizacOes contra antigenos eri-
trocitarios sd@oc feitas através de transfusSes sanguineas ou
gravidez, (9,29) resolvemos estudar o sangue de puérperas da
MEAC que nunca haviam sido transfundidas. Fizemos o estudo
imunohematoldgico, e determinamos a incidéncia de'anticorpos
desenvolvidos durante a gestacdo; pela passagem de hemicias
do feto para a mae devido a hemorragias neste periodo. Deste

modo, averiguamos a incidéncia de sensibilizacdo apenas pela
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gravidez.

Temos por objetivo detectar precocemente a presenca de
anticorpos irregulares na mae, para gue possamos proteger a
crianc¢a em caso de haver incompatibilidade sanguinea, como !
também proteger a gestante, caso a mesma venha a precisar de
sangue durante a propria gestacaoc ou no parto.

Portanto, pretendemos reafirmar a importancia de anti-
corpos irregulares como exame de rotina nas gestantes de .
quaisquer grupo sanguineo, e nao apenas nas possuidoras de

Rh negativo, como vem sendo realizada atualmente na MEAC.
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MATERIAL E METODOS

Realizamos' nosso estudo em pacientes da MEAC da Universi-
dade Federal do Ceard. Os critérios utilizados para a selecio
das candidatas foram:

1

Ter no minimo 2h e no maximo 72 horas de puérperio.

2

Nunca ter tomado transfusOes de sangue ou de seus componen

tes.
3 - Nao ter sido submetida a parto cirargico.

4 - N3o ter feito parte do grupo de gestante de "gravidez de
alto risco".

Outros dados relevantes no momento da coleta foram: idade
da paciente e nUmero de gestacdes.

As amostras sanguineas foram obtidas por puncdo venosa,em
tubo sem anti-coagulante, em um volume de 10ml. No laboratodrio
de imunohematologia do Hemocentro do Ceard (HEMOCE), realizamos

0s seguintes exames:

1 - Classificacdo em tubos, direta e reversa, pela técnica de

Beth-Vincent e Simonin (34).

2 - Pesquisa de anticorpos irregulares(P.A.I.) pela técnica de
Coombs (27,29,32,34).

3 - Identificagac do anticorpo pelo Painel de Hemicias do Ins-

tituto Santa Catarina e Biotest.
4 - Painel enzimatico, pela técnica da Bromelina(27,34).

Utilizamos frequéncia relativa e coeficiente de correla-

¢ao para analise dos resultados.

- 04 -




)

Y ) ) D))

)

RESULTADOS

Foram estudadas 250 puérperas da Maternidade Escola

As-—-

sis Chateaubriend (MEAC), entre 14 e 43 anos, com uma média de

idade de 25 anos.

Na tabela I apresentamos estes resultados:

TABELA I - Distribui¢do do n? de puérperas

de acordo com a idade.

IDPDADE 10 a 19 20 a 29 30 a 39 40 a 49 TOTAL

PUERPERAS 40 140 60 10 250

% 16% 56% 24% 4% 100%

A maioria das pacientes pertencentes a este estudo esta-

va na faixa etaria entre 20 e 29 anos(56%), seguindo~se da

faixa de 30 a 39 anos({24%), 10 a 19 anos(16%) e 40 a 49 anos -

(4%) .

Na tabela II observamos gque a maioria era primipara °'

(32,8%) e secundipara(1l9,2%), variando o restante entre 0,

a 10,8%, num total de 48% para as mulheres que tiveram de
a 22 filhos.

TABELA II - Distribuicao do no de puérperas

de acordo com a paridade.

- 05 =
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Ne de GestagoOes No de Puérperas %
I 82 32,8
II 48 19,2
ITX 19 7,6
Iv 27 10,8
v 16 6,4
VI 13 5,2
VII 10 4,0
VIII 05 2,0
IX 03 i,2
X 02 G,8
XTI 05 2,0
XIT 06 2,4
XITI 0l 0,4
XV 03 1,2
XVli 02 0,8
XVII1 01 0,4
X¥I11 01 0,4
TOTAL 250 100%

Nas tabelas IIT e IV estao distribuidos os resultados

das pacientes de acordo com os seus grupos sanguineos para os

sistemas ABO e Rh, respectiva

TABELA III - Distribuicdao do nimerc de pacien~

tes de acordo com © sistema ARO

mente.

Sistema ABO o A B AB TOTAL
N¢ pacientes 125 92 29 04 250
% 50% 36,8% 11,62 1,6% 100%

------------------------

--------------

- 06 -~
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TABELA IV - Distribuigac do nimero de pa-

cientes de acordo com o sis~

tema Rh.
Sistema Rh POSITIVO NEGATIVO TOTAL
NO pacientes 231 19 250
% 92,4% 7,6% 100%

Verificamos qgue 50% das pacientes pertenciam ao grupoc O,
36,8% ao grupo A, 11,6% ao grupo B e apenas 1,6% aoc grupo
AB. Quanto ao sistema Rh, 92,4% possuiam o fator Rh positivo,
enguanto 7,6% eram Rh negativo.

Nao houve correlac3do entre os sistemas ABO e Rh e a fre-

guéncia de anticorpos produzidos pelas pacientes.

Das 250 mulheres estudadas 08{oito) apresentaram anti~

corpos irregulares{3,2%). Na tabela V estdo expressos estes

resultados.

TABELA V - Distribuicdao da frequéncia de anticor-

pos.
Anticorpo Ne de pacientes
Anti-Le® 03

Anti-D 02

Antji-I 01
Criocaglutinina 02
inespecifica

TOTAL 08

A tabela VI apresenta os dados relativos a cada paciente
portadora de anticorpo. i

TABELA VI - Apresentacao das caracteristicas
das puérperas portadoras de anti
Corpo.

- 07 -
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CASO IDADE NO DE GESTACOES SISTEMA ABO SISTEMA Rh ANTICORPO

015 26 IV NEGATIVO Anti-D

052 26 III POSITIVO Criocaglutini~
na inespecifi
ca

100 20 T POSITIVO Anti-I

171 29 XIT POSITIVO Anti-Le®

174 21 I POSITIVO Cricaglutini=-
na inespecifi
ca

205 25 TII NEGATIVO Anti-D

239 29 \ POSITIVO Anti-Le®

243 28 v POSITIVO Anti-LeZ

- 08 =
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DISCUSSAD

Varios fatores estao correlacionados com o aumento de
hemorragias transplacentarias, tais como: placenta prévia, °
descolamento prematuro, toxemia gravidica, operagSes cesarea
nas(3,19,33}, fazendo com gue haja mais facilmente isoimuni-~
zagao materna. Dai, termos exclulido do nosso estudo as ges-
tantes de alto risco e as que fizeram cesareanas, para po-
dermos mostrar que mesmo em gravidez sem intercorré&ncias, po
de acontecer a sensibilizacao.

O sangramento feto-materno no inicio da gravidez € o
principal responsavel pelo aparecimento de sensibilizacdo °
contra antigenos eritrocitarios do recém-nascido(RN) em pri-
migesta (35) . HINDEMANN({16) afirma que 5,6% das mulheres Rh
negativas tornam-se sensibilizadas na primeira gravidez Rh
incompativel, inclusive podendo ocorrer casos de DHPN por '
anti-D em mulheres D positivo ou p" positivo, gue é explica
do pela estrutura em mosaico do antigeno D(22,25).

HUNTLEY{(17), realizou estudo em Porto Rico e na Caroli-
na do Norte{EUA) e mostrou que o risco de uma gravidez in-
compativel para o sistema ABO, com possibilidade do  recém-
nascido desenvolver DHPN era de 28,3% e 18,4%, respectivamen
te; naoc sabendo, no entanto, explicar o motivo desta diferen
¢a estatistica. Em nosso meio ainda nao foi realizado estudo
semelhante.

‘ Outros anticorpos tem sido identificados como causado-
res de DHPN e/ou de problemas transfusionais em gestantes.
Levine(26), em 1941, ja descrevia casos de acidentes de g
transfusdo em mulheres gravidas, mesmo que o doador, frequen
temente o pai da crianca, fosse do mesmo grupo da paciente,
com relacdo ao sistema Rh e ABO. ASTRUP(1l), em exames de ro-—
tina pré-natal durante 20 anos(1953 a 1973) encontrou 63 mu-
lheres com anti~-c, sendo que 24 delas tinham tomado trans-
fusdes sanguineas e 39 foram sensibilizadas apenas por gra-
videz; 42 recém-nascidos eram c positivos e 32 deles desen-
volveram DHPN. De ocorréncia mais rara, anti-e(5) e anti-U
(2) também foram descritos causando DHPN. A raridade destes
anticorpos & devido a alta frequéncia dos antigenos corres-
pondentes, principalmente na populagido branca.

- 09 -




Fato interessante, e extremamente raro, e o relato de um

caso de ictericia neonatal causado pela passagem de aglutini~
nas frias através da placenta, gue estavam presentes em alto
titulo no soro materno(7). Sabemos, contudo, que a placenta '
ndo permite a passagem de imunogleobulina livremente, se coOm-
portando de modo diferente em cada gravidez (6) .

Anti-~Kell, depois dos anticorpos do sistema ABO e Rh e o
anticorpo mais frequentemente envolvido com a DHPN(B).

MISER(28), enfatiza a necessidade de considerar a isoimuniza-

cao de grupos sangulneos menores, e sugere O acompanhamento '

da sensibilizacio contra Xell com a mesma atencao dada a pa-
ciente sensibilizada por Rh.

A pratica concernente a tipagem sanguinea e pesguisa de
anticorpo irregular em mulheres gravidas varia de um pais pa-
ra outro, e em muitos casos, entre labgratérios no mesmo pais
(20). Em alguns centros, apenas as gestantes Rh negativo sao
testadas para a pesquisa de anticorpos, como & o caso da
MEAC. Em outros centroes, também as gestantes Rh positivos sao

examinadas para anticorpos irregulares anti-eritrocitarios, '’

uma ou mesmo duas vezes em cada gravidez, como acontece no !
Instituto Nacional de Satde Publica em Oslo, Noruega {20) .

Em Lyon (Franca) a pesqguisa de anticorpo irregular & ro-
tina em todas as gestantes no 8¢ més de gestagao{30).

Apesar de sabermos da existéncia de outros métodos mais
sensiveis para deteccdo precoce, intra-utero, de uma isoimu-
nizacio, tais como: dosagem automatica de bilirrubina no 1i-
guido ramnidtico{1l3), dosagem da proteina placentaria 5{PP5},
entre outros; o teste de Coombs indireto € o de mais facil a-
cesso no nosso sistema de saude, sendo portanto o mais ade~
guado para uma rotina de triagem.

A introducao de programas para prevencac de imunizagao '
Rh em mulheres Rh negativos, injetando imunoglobina G anti-D,
tem levado a uma marcada reducdo na ocorréncia de novos casos
de formacio de anti-D{21). No Chile houve reducdo de 48% para
13,1 de mulheres sensibilizadas(21l). Na Noruega a reducao foi
de cerca de 70% nos ililtimos 30 anos(20). Nos EUA, o nimero de
Sbitos por DHPN devido a sensibilizag¢do Rh reduziu de 2,7% em
1968 para 0,9% em 1975(41). No Brasil, ndo temos+dados preci-
sos sobre o assunto, em virtude da enorme diferenca de condu-
ta nos servigos de saiide em cada lugar do Pais. Ha também di-

ficuldade de aquisicdo da Imunoglobulina, principalmente no

_.10'
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interior das regides norte e nordeste, onde sequer, muitas V&
zes, as mulheres ndo realizam uma Gnica consulta pré-natal.
Problemas semelhantes aos nossos sao encontrados.em outros !
paises, como por exemplo, o México. Zavalla (42) em 1978, es-
timou gue cerca de 5.376 mulheres deveriam ser protegidas com
a imunizacao anti-D, no entanto, o Pais adquiriu apenas 3.776
unidades de gamaglobulina anti-D.

WOODROW (40) demonstrou gque 8,5% das mulheres Rh negati-
vos gue tiveram filhos Rh positivos, e tomaram a imunoglobuli
na anti-D no pos-parto, quando feito a pesguisa de anticorpo
6 meses apds, tinham desenvolvido anti-D. Portanto, além da '
dose preconizada para o pos-parto, deve ser dado 100ug de *
Ig G anti-D na 282 e na 342 semana de gestacac em mulheres Rh
negativos, para se evitar a sensibilizacdo(11,14,37,38,39).

Em nosso estudo encontramos uma incidéncia de 3,2% de '
gestantes sensibilizadas por anticorpo'de diferentes especi-
ficidades. Kornstad(20) realizou estudos em 60% das gestantes
na Noruega entre 1975 e 1980, encontrando cerca de 0,5% de '
sensibilizacao. Esta diferenca & explicada pelo controle e a-
companhamento laboratorial - ser feito rigorosamente na maio-
ria das gestantes, e o indice de sensibilizacdo por anti-D
estd em torno de 0,1%, enguanto o nosso é de 0,8%.

Encontramos ainda 1,2% de anti-Lewis, 0,4% de anti-I e
0,8% de criocaglutininas inespecificas. Estes anti-corpos re-
lacionam-se mais com possiveils reacdes transfusionais .do gque
com a DHPN. No entanto, fol descrito um caso de ictericia neo
natal pela presenga de altos titulos de crioaglutinina na !
mae (7).

No estudo de KORNSTAD foi encontrado ainda 0,3% de agluti
ninas frias, tipo: Lea, M, N, 85, I, Pr, etc e 0,1% de anti-K,
anti—Fya, anti-Lu®, anti-c, anti-E, anti-CW, anti-e, etc.

[ Nossaindidéncia de Ac tipo IgG nd3o foi maior, devido '
serem mais raros e nossa amostra pode ser insuficiente para
detecta~-las. Porém, caso passemos a realizar a pesquisa de !
anticorpo irregular como exame de rotina em todas as nossas
gestantes possivelmente iremos detectar os mais variados ti-
pos de anticorpos.

Concluindo, a incidéncia de mulheres sensibilizadas por
anticorpos anti-eritrocitarios devido a gestacdo & de 3,2%
na MEAC da UFC. A pesquisa de anticorpo irregular deve ser '

realizada de rotina em todas as gestantes, durante o pré-na-

- 11 =~
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tal. Sejam elas do grupo sanguineoc Rh positivo ou negativo.
Desta maneira, iremos detectar precocemente a sensibilizacao
nas mulheres gravidas, podendo protegé-las de uma possivel
reacao transfusional. Temos ainda, a possibilidade de evitar
maiores complipacées para o feto, caso esteja desenvolvendo
uma DHPN.

- 12 -
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SUMMARY

We have made an immunohematologic investigation on 250
lying-in woman at the Assis Chateaubriend Maternity School,
UFC. We aim to determine the ocurrence of immune antibodies
which are produced by pregnancy as well as to show the im-
portance in searching for irregular antibodies in all preg
nants and not only on those belonging to the Rh negative
blood group.

We have verified that 3,2% of the patients developed '
antibodies at pregnancy according to: 0,8% anti-D, which
may cause HDN, 2,4% of cold antibodies{anti—Lea, anti-I and
inespecific criocaglutinines) which may bring troubles in '
blood transfusion. )

Therefore, we conclude that the search for irregular '
antibodies as a routine exam is absolutely necessary for an
te-natal care. In this way, we shall be able to produce an
early diagnosis protecting the child in case of blood incom
patibility. We also protect the mother from a transfusional

reaction in case of an emergency transfusion.

- 13 -
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